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【学位論文のタイトル】 
The EGFR mutation status affects the relative biological effectiveness of carbon-ion beams 




















X線 (100 kVp、1.14 Gy/min)または炭素イオン線 (290 MeV/nucleon、6 cm-spread-out Bragg peak
中心、平均linear energy transfer約50 keV/µm)照射後の細胞生残率をコロニー形成法で算出した。細
胞生残率をlinear quadratic modelに近似し、細胞生残率10%を与える線量 (D10)を算出した。各細胞
株についてX線のD10を炭素イオン線のD10で除し、炭素イオン線のrelative biological effectiveness 
(RBE)を算出した。X線または炭素イオン線照射により誘導されるDNA二重鎖切断 (DNA double-
strand break: DSB)の修復能を、DSBマーカーであるSer-139リン酸化ヒストンH2AX (γH2AX) foci数
で評価した。細胞を照射24時間後にγH2AXで蛍光免疫染色し、蛍光顕微鏡観察下にfoci数を定量
した。非相同末端結合 (non-homologous end joining: NHEJ)活性の阻害目的に、NHEJ必須因子であ




























のX線治療反応性を良く予測することを複数の癌種で報告した (Per Med 2012;9:547)。一方、本研
究の論文発表直後にYagishitaらは、局所進行NSCLCにおいてEGFR変異陽性症例は変異陰性症例
と比較して化学療法併用X線治療後の局所制御率が有意に優れていることを報告した (Int J Radiat 
Oncol Biol Phys 2015:91;140)。これらの知見から、「NSCLCにおいてEGFR変異陰性細胞は相対的
にX線抵抗性かつRBE高値である」との本研究結果の臨床的妥当性が支持された。今後、EGFR変
異ステイタスと炭素イオン線治療反応性の相関について、臨床症例での検討が必要と考えられた。 
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